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1)〆甲状腺の癌腫には腺腫にみられない Mesenchymodystrophieおよび Mesenchymolyse
を認める。従って良性あるいは悪性の鑑別困難な甲状腺腫療に対してはこれらの概念を用いる
べきものと思われる。 
2) 検索した甲状腺の乳頭状腺癌の予後は他の多くの報告に比し著しく悪い。これは従来の
診断基準が畷昧なことと，その実質細胞の組織型に予後の基準をおいたためと思われる。 
3) 胃癌浸潤度分類に準じて検索した甲状腺癌腫を分類すると，. INFα2例， INFs 8例， 
1NFr5例であった。 INFα例では癌胞巣に接する基質問葉性細胞に Mesenchymodystrophie
および Mesenchymolyseを認めた。 INFs例では癌胞巣に接する基質問葉性細胞のみなら
ず，癌胞巣からやや離れた基質小血管の外膜の細胞にも同様な変化を認めた。また INFr例
では基質全層にわたる同様な変化を認めた。 
4) INF分類は甲状腺の癌腫の転移および予後をよく反映していた。従って甲状腺癌腫の 
Mesenchymodystrophieおよび Mesenchymolyseの進展度は甲状腺癌腫の転移および予後
と密接な関係を有するものと思われる。 
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緒 言
甲状腺腫療に関しては悪性甲状腺腫というような暖昧
な名称が現在でも用いられているように，甲状腺の腺腫
ならびに癌腫の病理組織学的な鑑別にはしばしば困難を
感ずることがあり，また甲状腺の癌腫についてもその予
後については従来組織型との関係が多く報告されている
が，必ずしもその一致をみない。このことは従来甲状腺
の腫虜をその細胞異型性という観点に重きをおいていた
ためと思われる。
近年腫虜基質の研究に関しては滝沢ら諸家の幾多の研
勢千葉大学医学部第二外科学教室 
究があるが，特に滝沢は悪性腫療の破壊的増殖というひ
とつの大きな特長を，悪性腫虜細胞に接する間葉性細胞
の示す変化として，いわゆる Mesenchymodystrophie
および Mesenchyinolyseの概念でとらえている。この
観点に立って甲状腺の腺腫および癌腫の腫虜細胞に接す
る間葉性細胞に着目し，特に癌腫については胃癌悪性度
に関する INF分類にもとづき，その転移および予後を
いわゆる Mesenchymolyseと関連して検索した。
研究方法
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表1.検索方法 表 3. 甲状膿腺腫 l乙比較した癌腫の悪性度と転移と
の関係
10%ホルマリン固定
死亡数と死因
水i先 IHaematoxylin- 事故死~、 Eosin染色 癌腫 手術死I 
どラチン包埋 脱水 rVan Gieson染色 15例 全身転移 
↓ IAzan-Mallorv染色
氷結薄切 パラフイン包埋→薄切 35
，n u  t ' I
qd Rd 
脂肪染色 Weigert弾力線維
。1[村・矢崎氏コロイド・ズダン染色) 染色
検索材料は千葉大学第 2外科学教室，旭中央病院，菅
原病院の 1962年より 1969年までの手術例 45例(腺腫 
35例，癌腫 10例)と同期間の千葉大学病理学教室の剖
検例 5例(癌腫 5例)を用いた。
その資料は 10%ホルマリン固定後切り出し切片を 2
分割し，一方をパラフィン包埋し約 6μの薄切々片とし
て一般染色を行ない，他方は氷結薄切後，川村・矢崎氏
コロイド・ズダン染色を行なった。(表 1) 
研究成績
甲状腺腫蕩の病理組織学的分類で最も古典的な組織型
を中心とした Warren & Meissnerの分類1)に準じて，
検素材料 50例を病理組織学的に分類すると良性例に関
しては甲状腺腺腫 35例のうち乳頭状腺腫 24例，櫨胞状
腺腫 1例で，悪性例に関しては甲状腺癌腫 15例のうち
乳頭状腺癌 11例，漉胞状腺癌4例であった。(表 2) 
甲状腺の腺腫は肉眼的に腫蕩実質組織は灰白色混濁
し，甲状腺実質と明確に境され線維で被包されている。
病理組織学的に検索を行なうと， H.E.染色では腫蕩細
胞と基質問葉性細胞はいわゆる fibroepitherialに規則
的な増殖を示し，内腔にエオジンで黄赤色に染まるコロ
イド様物質を認めるところもある。腫、虜細胞は原形質に
富み，核は円形または卵円形で規則的配列を示し，腫蕩
細胞に密接する紡錘形の間葉性細胞の核は泡沫状で核濃
縮はみられず変性を認めない(図 1)。鍍銀染色でみる
と腫虜実質細胞に接する噌銀線維網は網状密で細線維に
表 2. 検索材料の病理組織学的分類 
l病理組織学的分類|症例数!小計|合計
乳頭状腺腫
良性例|
櫨胞状腺腫
24 
11 
35 
50 
乳頭状腺癌
悪性例|
濡胞状腺癌 
11 
4 
15 
崩壊をみない(図 2)。川村・矢崎氏コロイド・ズダン
染色でみると，腫蕩実質細胞に接する勧錘形の間葉性細
胞の原形質内には脂肪頼粒はみられず，核は泡沫状で脂
肪変性を認めない(図 3)。すなわち良性例である甲状
腺の腺腫については腫凄細胞に接する基質問葉性細胞に
変性像を認めない。
癌腫原発巣の悪性度に関しては胃癌悪性度に関する浸
潤度分類である INF分類を用いて INFαINFs1NFr 
の3型に分類した。(表 3) 
INFα型の甲状腺癌腫は肉眼的に腫癌辺縁は不規則と
なり，組織学的に検索すると H.E.染色では癌細胞は
腫蕩実質組織を被包した線維性被膜を一部崩壊し，浸潤
性に増殖している。癌胞巣は比較的規則的で大きく，癌
実質の中心性は保たれている。癌胞巣の相互の距離はほ
ぼ一定で連続性増殖を示す。癌胞巣より少し離れた基質
小血管の外膜の細胞には変性像を認めない(図的。癌細
胞は比較的原形質に富み，核の配列はやや不規則で核は
泡沫状を呈し，核膜の肥厚がみられる。この癌細胞に接
する基質問葉性細胞は核濃縮および核融解などの変性像
がみられ，その細線維の融解を認める。これに反しこの
変性に陥った基質問葉性細胞の外側に走る間葉性細胞は
増殖像を示している(図 5)。鍍銀染色でみると癌細胞
に接する網状噌銀線維の崩壊，融解とかなり太い曙銀線
維の断裂を認める(図的。つぎ、にこの部分を川村・矢
崎氏コロイド・ズダン染色でみると，癌細胞に接する間
葉性細胞の原形質内には大小不規則な脂肪頼粒を認める
(図 7)。すなわち甲状腺癌腫の INFα には癌細胞に接
して基質の間葉性細胞の Mesenchymod ystrophieおよ
び Mesenchymolyseの像を認めた。このような変化は
良性腫蕩である甲状腺膿麗にはみられなかった。 
INF s型の甲状腺癌腫は肉眼的にみると不規則に甲
状腺実質に浸潤し，辺縁は不明瞭となっている。組織学
的に検索すると H.E.染色では癌胞巣は比較的大きい
が，癌実質の中心性は軽度の-乱れがみられ，一部に不規則
に離れた小癌胞巣を少数認める。この小癌胞巣の部分で
は基質の束状構造に乱れが認められる(図 8)。癌細胞は
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配列が乱れ，核は泡沫状で不規則な核小体が数コ認めら
れ，癌細胞に接する基質問葉性細胞の変性崩壊と細線維
の融解がみられる。さらに不規則に離れた小癌胞巣と基
質小血管の関係を観察すると，癌細胞に接する基質問葉
性細胞の変性崩壊のみならず， INFαでは変化のみられ
なかった基質小血管の外膜の細胞にも変性崩壊，細線維
の融解を認める。しかし基質中軸の間葉性細胞は比較的
よく保たれているが，一部には基質中軸にも崩壊像を認
める(図的。同部の鍍銀染色で観察すると，癌胞巣周囲の
噌銀線維のみならず，基質の小血管周囲の曙銀線維の崩
壊断裂を認めるが，基質の中軸では噌銀線維はよく保た
れている(図 10)。つぎにこの部分を川村・矢崎氏コロイ
ド・ズダン染色でみると癌細胞に接する基質の間葉性細
胞のみならず，基質小血管の外膜の細胞の原形質内には
大小不規則な脂肪頼粒の出現を認め，それらの核膜には
変性像がみられる。すなわち脂肪変性像を認める(図 1， 
12)。従って甲状腺癌腫の INF sには癌細胞に接する基
質の間葉性細胞のみならず，基質小血管の外膜の細胞に
も Mesenchymodystrophieおよび Mesenchymolyse
の像を認めた。このことは基質の間葉性組織の変性崩壊
およびそれに伴なう間葉性細胞の新生による基質の改築
の結果，基質の束状構造に一部乱れが生じていることを
示すもので， INFαではみられなかった像である。 
INFr型の甲状腺癌腫は周囲組織へ浸潤し辺縁は不明
瞭でしばしば広汎な転移を示す。組織学的に検索すると 
H.E.染色では大きな癌胞巣から離脱した大小不規則な
癌胞巣が多数出現し，癌胞巣聞の基質の幅もきわめて不
規則となっている。一部では腫蕩基質全層にわたる融解
・崩壊の像が認められ，このため癌胞巣相互の融合が起
こり， 癌胞巣の中心性は全く消失している(図 13)。こ
の癌胞巣と基質の小血管との関係を観察すると， INF s 
でみられた基質の中軸は切れ切れに崩壊し，癌胞巣と基
質の小血管の聞の基質問葉性細胞の変性崩壊と細線維の
融解が基質全層におよび，小血管の外膜の細胞および内
皮細胞の変性崩壊が著明である(図 14)。鍍銀染色では
上記の基質の間葉性細胞および内皮細胞の変性と相まっ
て， 噌銀細線維の崩壊， 融解を基質全層に認める (図 
15)。つぎにこの部分を川村・矢崎氏コロイド・ズダン
染色で観察すると，癌細胞に接する基質問葉性細胞は変
性融解し，基質小血管の内皮細胞の原形質内には大小不
規則な脂肪頼粒の出現を認め，その核は変性濃縮し，核
内に空胞変性を認め，内皮細胞の脂肪変性の像がみられ
る(図 16)。従って甲状腺癌腫の INFrには癌胞巣と基
質の小血管の聞の基質問葉性細胞の変性，融解，すなわ
ち Mesenchymodystrophieおよび Mesenchymolyse
が全層にわたっで認められ，癌胞巣の融合と内皮細胞の
変性崩壊を，またある部分では血管内侵入像も認められ
た。このような所見と相まって広汎なリンパ節転移のみ
ならず血行性臓器転移も認められた。
良性例である甲状腺腺腫35例を検索すると，転移・再発
・死亡例はなかった。一方悪性例の甲状腺癌腫 15例を前述
した基質の変化に従って分類すると INFα2例， INF s 
表 4. 甲状腺癌腫の悪性度と転移並びに予後 
I t& ~ I~:<iqi% I !IfJ'gj:I悪年度|標本番号|姓名|年令性|分類|転移再発手術後の期間|予後 
467-64 T.O. 51女 α 5年 健 
468-64 I.S. 5年60女 所属リンパ節 健
手 285-67 E. U. 39女 2年 健
K. E. 4年旭3763 56男 再 発 健
K. K. 2年旭4003 47女 健術 P 
H.N. l年旭4392 62女 所属リンパ節 健
I年旭5103 C. T. 75女 健
H. S. 3日旭6190 74女 所属リンパ節 死例
A. I. 90日50女 所属リンパ節菅 健
旭4284 40日Ty.K. 74男 再 発 死
旭 167 
T 
Tk.K. 69女 α 手術せず 死 
87-65 Y. T. 63女 臓器転移 手術せず 死
検 94-67 I.T. 88女 所属リンパ節 手術せず 死 
r206-67 T. N. 71女 臓器転移 手術せず 死例 
157-68 J. N. 72男 臓器転移 手術せず 死
自リ
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8例， INFr5例であった。 INFα例では転移はみられ
ず， 2例のうち l例は健在で他の l例は気管内浸潤した
癌腫を気管支鏡で損傷し，出血吸引により窒息死した症
例である。 INFs8例のうち 4例に所属リンパ節転移を
み， 1例に再発を認めた。 8例のうち 7例は健在だが l
例は手術後の誤臓により死亡している。 1NFrでは 5例
中3例に臓器転移および広汎なリンパ節転移を認め，他
の 1例は局所の再発を，残る l例は所属リンパ節転移を
認め全例死亡している(表3，4)。
乳頭状腺癌 11例のうち 7例 (64%) に転移または再
発をみ， 5例 (45%)が死亡している。漉胞状腺癌は 4
例でそのうち 3例 (75%)に転移がみられ， 1例(25%)
が死亡している。
考 按
古来甲状腺腫虜に関しては甲状腺癌腫が細胞異型性の
少いものでも転移が認められるという事実があるため，
甲状腺腺腫および癌腫の鑑別にはしばしば困難を感ず
る。従来は 1)血管侵襲 2)甲状腺の被膜侵襲 3)細胞
異型度あるいは配列異型度のうちのどれかを，あるいは
すべてを強調して悪性度をみている報告叩〉が多い。殊
に飯田勾は異型度を核の大小不同， 核配列，核の重なり
合い，核の変形，核と細胞基底側との位置的関係を観察
し， 0度から 4度まで分類し，腺腫では O度ないし l度
で癌腫では 2度以上を示し， 1度ないし 2度が境界領域
であるが，核の配列，核と細胞基底側との位置的関係な
らびに基底膜の形成と腺腔形成との関係に留意すれば境
界領域の区別も困難ではない，と述べている。また甲状
腺癌腫の予後に関しては甲状腺癌腫の組織型を主眼とし
たものが多く，たとえば Woolnerめは乳頭状腺癌で、 5年
生存率 91.8%，漉胞状腺癌では 84.9%未分化癌では 1%
以下と報告している。丸田 6)は同様に 5年生存率をみて
乳頭状腺癌 85%，.95%櫨胞状腺癌 50%，.90%，未分化
癌 0%と報告している。しかしながら今回検索した範囲
では乳頭状腺癌 11例中 5倒 (45%)が死亡し，漉胞状腺
癌 4例中 l倒 (25%)が死亡している。症例が少ないの
でこれらの数字をすべてにあてはめることはできない
が，殊に乳頭状腺癌ではかなりの予後の違いを認める。
丸田ペ飯田7) らは被膜侵襲の有無および程度によって
進展度分類を行なっており，この分類が甲状腺癌のリン
パ節転移をよく反映するとしている。 
1965年 UICC (Union Internationale Contre le 
Cancer国際対癌連合)は乳腺および喉頭の悪性腫蕩の
臨床的分類法である TNM分類を甲状腺の悪性腫蕩に
昌 
も採用し，治療方針の決定，予後の判定などの目的で使用
することに決めた。 UICC甲状腺日本小委員会ではこ
の規約に基づき 1967年から本邦の統計を行なっている。 
Tは原発腫虜， Nは所属リンパ節転移， M は遠隔転移を
あらわし，この程度を組み合せて分類する方法である。
この分類法に対する検討は少ないが牧内8)はT分類， N
分類と術後 5年生存率との聞に一定の関係はみられない
といっている。また星野9)はこの分類法が純粋に臨床的
所見だけで行なわれており，病理組織学的診断とは約 
75%が一致するだけで甲状腺腫虜の外来診断の困難さを
述べている。実際に腺腫と思われるものでも病理組織学
的に癌腫であることもあり，この分類法はさらに検討さ
れなければならない。
本研究では予後とよく一致する胃癌悪性度に関する 
INF分類を用いた。 INF分類とその腫蕩基質の変化に
ついては滝沢の総説10)に詳しく述べられている。
滝沢は悪性腫虜のひとつの大きな特長である破壊的増
殖という性質をとらえ，癌腫は腺腫と異なり，その癌細
胞の増殖に伴い，これに接する腫虜基質の間葉性細胞の
変性，壊死と細線維の崩壊，融解を起こし， いわゆる 
Mesenchymodystrophieおよび Mesenchymolyseを
起こすことを見出した。この変化は INFα では癌胞巣
に接する基質の周辺部のみに認められ， INFsでは癌胞
巣に接する基質問葉性細胞のみならず，癌胞巣に近い基
質の小血管外膜の細胞にも認められ，1NFrでは癌胞巣
と基質小血管の聞の全層にわたり基質の崩壊が認められ
る。
甲状腺癌腫においては INFα では癌胞巣に接する基
質問葉性細胞の変性，壊死がみられ，細線維の崩壊，融
解がみられたが，癌胞巣に近い基質中軸ならびにその小
血管の外膜の細胞には変性をみず，これらの症例では転
移および再発を認めなかった。 2例のうち l例は気管内
へ浸潤した揖指頭大の腫療を気管支鏡で損傷させ出血吸
引し窒息したもので，適当な手術を行なえば救命しえた
のではないかと思われる。 INFs例では 8例すべてに癌
胞巣に接する基質問葉性細胞の変性，壊死と細線維の崩
壊，融解のみならず，癌胞巣に近い基質小血管の外膜の
細胞にも変性を認めるが，基質中軸の間葉性組織には著
変をみない。癌胞巣に近い基質小血管の外膜の細胞の変
性は癌胞巣から離れた癌細胞がリンパ路を通り小血管周
囲に達し，その外膜の細胞に変性を起こすものと考えら
れ，従ってこの所見はリンパ節転移の可能性を示唆す
る。甲状腺癌腫では INFs8例中 4例に所属リンパ節
転移を認めている。 8例中 1例は手術後の誤礁により死
亡しているが，手術侵襲が大きかったためと思われる。
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甲状腺癌腫の 1NFrは5例で癌胞巣と基質小血管の聞
の基質は全層にわたり変性，融解し，基質中軸は不規則
に離断され，一部で癌胞巣の融合がみられ，癌細胞群が
血管内へ侵入している像を認めた。これらの所見は広汎
なリンパ節転移または血行性の遠隔転移を示唆してい
る。この所見と転移および予後との関係をみると， 5例
中3例には臓器転移，広汎なリンパ節転移がみられ， 1 
例は所属リンパ節転移のみであったが巨大腫癌による窒
息死で，他の l例は再発により死亡しているが，この症
例は剖検していないので臓器転移はたしかめていない。
いずれにしても激しい腫湯増殖と転移，再発により 4年
以内に全例死亡している。
稿を終るに臨み直接と指導を賜わった故滝沢延次
郎千葉大学名誉教授のと冥福を心からお祈り申し上
げます。また本研究の機会を与えられ，と校閣を賜
わった千葉大学第二外科学教室佐藤博教授，千葉大
学第一病理学教室井出源四郎教授に深く謝意を表し
ます。さらに常に適切なると助言を賜わった千葉大
学第一病理学教室長尾孝一博土に感謝致します。
(本論文の要旨は第28回日本癌学会総会(昭和44
年)において発表した。 
SUWWARY 
Histopathological studies were carried out on 
the 15 cases of thyroid carcinoma and 35 cases 
of thyroid adenoma. The INF classification of 
the grade of infiltration originally defined for 
gastric carcinoma was applied for these thyroid 
carclnomas. 
In those cases classified as INFαwi th regular 
arrangement of fibrous structures in the stroma 
adjacent to the cancer nest，degeneration and 
destruction of mesenchymal cells and disconnec-
tion of fine fibers were noted in direct contact 
with the cancer nest ; that is，mesenchymodystro・ 
phy and mesenchymolysis (Takizawa). In those 
cases classified as INF swith some small irregu-
larly infiltrated cancer nests adjacent to the main 
cancer nest，the degeneration and destruction 
(mesenchymodystrophy and mesenchymolysis of 
Takizawa) were observed not only mesenchymal 
cells in direct contact with the cancer nest but 
also in those cells around the small stromal ves・ 
sels away from the cancer nest. In those cases 
classified as 1NFr consisting of small and large 
irregular cancer nests，the degeneration and de-
struction were seen in all the layers of the 
stroma in contact with the cancer nest and in 
the endothelial cells of the small vessels in coか 
tact with the cancer cells，and the destruction 
of reticular fibers as well as fatty degeneration 
stained with Kawamura and Yazaki's method 
were also observed. That is，the mesenchymo・ 
dystrophy and mesenchymolysis were noted in 
the en tire stromal structure. 
In contrast，in the cases of thyroid adenoma， 
no degenerative processes were noted in the 
mesenchymal cells in contact with adenoma cel-
ls. As for the metastasis，none was found in 
INFα，it was noted only in the regional lymph 
node in s，but diffuse organ metastasis were 
noted in r where all cases died within 4 years. 
Therefore the degrees of mesenchymodystro・ 
phy and mesenchymolysis of the thyroid carci-
noma are believed to closely related to its meta聞 
stasis and prognosis. 
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図説明
図 1.乳頭状腺腫， 38才，男 (H.E.染色， x 100) 
上皮細胞と基質問葉性細胞はいわゆる五broepithelialの規則的な増殖を示している。
図 2. 乳頭状腺腫， 38才，男(鍍銀染色， x400) 
腫蕩実質細胞に接する噌銀線維網は規則的で細線維に崩壊像をみない(矢印)。
図 3. 乳頭状腺腫， 38才，男(川村・矢崎氏コロイド・ズダン染色， x 1000) 
腫湯実質細胞に接する紡錘形の基質問葉性細胞には脂肪変性像を認めない(矢印)。
図 4. 乳頭状腺癌 INFα，69才，女 (H.E.染色， x 100) 
癌胞巣は比較的規則性l乙連続性増殖を示す。癌胞巣より離れた基質小血管の外膜の細胞 lどは変性を
認めない(矢印)。
図 5. 乳頭状腺癌 INFα，69才，女 (H.E.染色X400)
癌細胞に密接する基質問葉性細胞には変性崩壊とその細線維の融解をみる(矢印)。癌細胞と離れた
基質問葉性細胞は増殖像を示している。
図 6. 乳頭状腺癌 INFα，69才，女(鍍銀染色X400)
癌細胞に密接する噌銀線維の崩壊断裂と細線維の消失をみる(矢印)。
図 7. 乳頭状腺癌 INFα，69才，女(JI村・矢崎氏コロイド・ズダン染色， X 1000) 
癌細胞に密接する基質問葉性細胞に不規則頼粒状の指肪変性を認める(矢印)。
図 8. 乳頭状腺癌 INF s，56才，男 (H.E.染色， X 100) 
大きな癌胞巣と一部に不規則に離れた小癌胞巣を認める。癌胞巣tζ接する基質問葉性細胞のみなら
ず，その基質小血管の外膜の細胞の変性崩壊を認める(矢印)が，基質中軸の間葉性細胞は比較的よ
く連続して保たれている。
図 9. 乳頭状腺癌 INF s，56才，男 (H.E.染色， X400) 
図8の矢印の部を拡大したもの。
図 10. 乳頭状腺癌 INF s，56才，男(鍍銀染色， X200) 
癌胞巣周囲の噌銀線維のみならず基質の小血管周囲の噌銀線維の崩壊断裂を認める(矢印)。基質中
軸では曙銀線維は連続しよく保たれている。
図 11.乳頭状腺癌 INFs，56才，男(JI村・矢崎民コロイド・ズダン染色， X 1000) 
癌細胞に接する基質問葉性細胞の不規則な額粒状脂肪変性を認める(矢印)。
図 12. 乳頭状腺癌 INF s，56才，男(川村・矢崎民コロイド・ズダン染色， X 1000) 
癌細胞に密接する基質問葉性細胞の変性と基質小血管の外膜の細胞の頼粒状脂肪変性を認める (矢
印)。
図 13. i慮胞状腺癌 INFr，71才，女 (H.E.染色， x40) 
基質の束状構造が不規則に離断され，多数の大小不規則な小癌胞巣を認める(矢印)。
図 14. 濡胞状腺癌 INFr，71才，女 (H.E.染色， X400) 
癌胞巣周囲の基質問葉性細胞の変性崩壊と細線維の融解が基質全層に及び， 基質小血管の外膜の細
胞および内皮細胞の変性崩壊も著明である(矢印)。
園 15. 櫨胞状腺癌 INFr，71才，女(鍍銀染色， X200) 
癌胞巣周囲の噌銀細線維と基質小血管周囲の曙銀線維の融解が基質全層に及んでいる(矢印)。一部
に癌胞巣の融合をみる。
図 16. 漉胞状腺癌 INF r，71才， ，女(JI村・矢崎民コロイド・ズダン染色， X 1000) 
癌胞巣周囲の基質小血管の内皮細胞の頼粒状の脂肪変性を認める(矢印)。
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